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СРАВНИТЕЛЕН АНАЛИЗ НА РЕЗУЛТАТИТЕ ОТ АНТИ-VEGF ТЕРАПИЯТА 
ПРИ ПАЦИЕНТИ С МДСВ 
Х. Видинова, Д. Антонова, Л. Войнов
Катедра „Очни болести, ушни, носни и гърлени болести и орална хирургия“, ВМА ‒ София
Резюме. Интравитреалните инжекции са една от най-честите манипулации в офталмологията. Тя е свързана с поста-
вянето на лекарствено вещество в стъкловидното тяло. Целта на настоящото проучване е да представим сравнителен 
анализ на резултатите ни при лечението на пациенти с МДСВ с Lucentis или Eyelea. Материал и методи: Представяме 
извадка от 24 пациенти с влажна форма на МДСВ, изследвани и лекувани в Очна клиника, ВМА, за период от 2 години. 
При 7 пациенти използвахме Lucentis, а при останалите 17 пациенти ‒ Еylea. Всички пациенти бяха подробно офтал- 
мологично изследвани за зрителна острота (ЗО), ОСТ ‒ централна ретинна дебелина (Angioplex Zeiss), флуоресце-
инова ангиография (Topcon 3 D OCT – FA +). Пациентите бяха лекувани по схемата "Treat and extend" с увеличаване на 
периода през 2 седмици. Резултати: Резултатите от нашите изследвания показват, че при групата пациенти, лекувани 
с Lucentis, наблюдавахме подобряване на зрителната острота и повлияване на състоянието. Подобряване на зрението 
беше средно с 2 реда. От особен интерес бяха пациентите с РАП. При тях наблюдавахме подобряване на зрителната 
острота след прилагането на Lucentis. При пациентите, лекувани с Eylea, също наблюдавахме подобряване на ЗО, което 
беше по-изразено, отколкото в първата група. Налице беше също намаление на централната ретинна дебелина (CRT) 
спрямо изходната. От първоначална средна ретинна дебелина (400 ± 130 μm), на 6-ия месец от терапията тя беше 
(288 ± 74 μm). Заключение: Нашето изследване показва, че и двата препарата Lucentis и Eylea са ефективни при паци-
енти с МДСВ. Те макар и в различна степен подобряват ЗО и намаляват централната ретинна дебелина. Макар и двата 
препарата да са ефективни при лечението на влажните форми на МДСВ, можем да кажем, че е нужна индивидуална 
преценка при всеки случай, за да се избере оптималният медикамент за конкретния пациент.
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Abstract. Intravitreal injections are one of the most common procedures in ophthalmology. It is connected with direct delivery 
of drugs in the vitreous body. The aim of our survey is to show our comparative analysis of the results in the treatment of AMD 
patients with Lucentis and Eylea. Material and methods: We enrolled 24 patients with wet AMD, diagnosed and treated in the 
ophthalmic department of MMA for a period of 2 years. In 7 of the patients we used Lucentis and in the rest 17 Eylea. All patients 
were examined for VA, OCT central retinal thickness and FA (Topcon 3D OCT – FA +).  The  patients  were  treated  according to  the 
Treat and extend  protocol with  period of  extension of  2 weeks. Results: Our results point out that   patients treated with Lucentis 
had an increase of the VA with two lines. They had also a reduction of retinal thickness. In RAP patients Lucentis gave better 
results than other medications. The Eylea treated patients showed also improvement of the VA, which was more significant than 
in the previous group. The decrease in the CRT was from approximately 400 ± 130 μm to 288 ± 74 μm in the 6-month follow up. 
Conclusion: Our  survey points out that  both Lucentis and Eylea are effective in  the treatment of AMD, although aflibercept shows 
slightly better results in terms of VA and CRT. The treatment of this multifactorial disease is complex and has to be individualized in 
order to meet the specific  needs of the patients. We have to adjust the treatment in each case to be maximum effective.
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Интравитреалните инжекции са една от 
най-честите манипулации в офталмологията. 
Тя е свързана с поставянето на лекарствено ве-
щество в стъкловидното тяло. Смята се, че за 
първи път интравитреалното приложение на 
медикаменти е предложено от Ohm ‒ 1911, кога-
то по време на ретинна хирургия поставя интра-
витреално въздух като въздушна тампонада [1, 
12]. Оказва се, че интравитреалните инжекции 
са много ефективна селективна терапия. Днес 
това е най-честата манипулация в офталмоло-
гията [4]. Чрез нея се постига максимален тера-
певтичен ефект, на точно желаното място при 
минимални системни компликации. Основните 
характеристики на анти-VEGF препаратите [5, 
17, 24], които имат значение при МДСВ, са, че:
 – Намаляват пропускливостта на съдове-
те и едема в тъканите.
 – Намаляват прогресията на неосъдовете.
 – Намаляват риска от витреална хеморагия.
 – Имат бърз ефект до 24 h след приложе-
нието.
Основните механизми, по които тези ле-
карства въздействат при МДСВ, са свързани с 
блокиране на молекулите на VEGF, с което се 
намалява образуването на неосъдове, нама-
лява се пропускливостта на съдовите стени, 
намалява се отокът в ретината и всичко това 
води до стабилизиране на зрението [6, 15]. 
Най-често използваните при лечението на 




Анти-VEGF са сравнително нови лекар-
ствени средства, които се появяват от 2004 г. 
насам. В началото се използва само аптамер, 
който въздейства силно селективно само на 
VEGF-A. По-късно се използва цяло гонокло-
нално антитяло ‒ bevacizumab (Avastin), свърз-
ващо се с всички изоформи на VEGF фактори-
те, но с не толкова добра пенетрация поради 
голямата молекула [8, 21]. През 2006 се появя-
ва ranibizumab (Lucentis), който представлява 
само фрагмент от моноклонално антитяло и 
е с пъти по-висока прониквателна способност 
‒ свързва всички изоформи на VEGF фактори-
те [3]. През 2011-2013 г. се появи сравнител-
но нов медикамент ‒ aflibercept (Eylea), който 
представлява човешки протеин с по-голям 
афинитет на свързване към VEGF-A от досега 
съществуващите, но който също се свързва с 
VEGF-B и плацентарния растежен фактор [7, 
10].
Целта на настоящото проучване е да пред-
ставим сравнителен анализ на резултатите ни 
при лечението на пациенти с МДСВ с Lucentis 
или Eyelea. Да посочим ефективността на два-
та препарата по отношение на ЗО и централ-
ната зрителна дебелина при разглежданите 
препарати и показанията за избор на единия 
или другия медикамент.
Фиг. 1. Поява на различните анти-VEGF медикаменти през годините
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Материал и методи
Представяме извадка от 24 пациенти с 
влажна форма на МДСВ, изследвани и леку-
вани в Очна клиника, ВМА, за период от 2 го-
дини. При 7 пациенти използвахме Lucentis в 
доза 0.5 mg/ml като anti-VEGF терапия, а при 
останалите 17 пациенти ‒ Еylea в концен-
трация 2 mg (0.05 ml). Всички пациенти бяха 
подробно офталмологично изследвани за ЗО, 
ОСТ ‒ централна ретинна дебелина (Angioplex 
Zeiss), флуоресцеинова ангиография (Topcon 
3 D OCT – FA +). Пациентите бяха лекувани по 
схемата „Treat and extend“ с увеличаване на 
периода през 2 седмици.
Резултати
Пациентите, лекувани с интравитреални 
инжекции на Lucentis (ranibizumab) в доза от 
0.5 mg/ml, бяха 7. Средната възраст беше 67 
год. (± 4). Средният брой на поставените при 
тях интравитреални инжекции беше 11 (SD 
2.4 от 3 до 12). Пациентите бяха проследявани 
за срок от 2 години.
Проследяването се извършваше по про-
токола ТАЕ, като първоначално се поставяха 
3 апликации през 4 седмици. При пациентите 
без данни за активност следващите инжек-
ции се правиха след удължаване с 2 седмици 
на интервала. Най-краткият интервал на при-
лагане беше 4 седмици. Ако наблюдавахме ре-
цидив на заболяването, намалявахме интер-
вала на инжектиране с две седмици. Намирах-
ме оптималния индивидуално специфичен 
интервал на поставяне на инжекциите.
Резултатите от нашите изследвания по-
казват, че и при групата пациенти, лекувани 
с Lucentis, наблюдавахме подобряване на зри-
телната острота и повлияване на състояние-
то. Подобряването на зрението беше с 2 зна-
ка в резултат на прилагането на веществото. 
Такъв пример е случаят, представен на фиг. 2.
Средната начална зрителна острота на 
наблюдаваните пациенти беше 0.1 (SD 0.45). По-
вишаването на средната зрителна острота беше 
до 0.2-0.3 (SD 0.3: Р < 0.001). Можем да кажем, че 
наблюдавахме повишаване на зрителната ост-
рота средно с 2 реда (SD 2.3). Много характерни 
бяха и ОСТ измененията при пациентите в тази 
група. Като цяло наблюдавахме редуциране 
на ретинната дебелина и намаляване на коли-
чеството течност в ретината. Средната макул-
на дебелина – CMT, беше 370 μ. Намаляването 
на ретинната дебелина беше средно до 244 μ. 
Средното намаляване на ретинната дебелина 
е със 156 μ. От особен интерес бяха пациентите 
с РАП ‒ 2 на брой. При тях наблюдавахме подо-
бряване на зрителната острота след прилагане-
то на Lucentis 0,5 mg (фиг. 3).
Пациентите, лекувани с интравитреални 
инжекции на Eylea (aflibercept) в доза от 2 mg 
(0.05 ml) бяха 17. Средната възраст беше 63 
год (± 4). Средният брой на поставените при 
тях интравитреални инжекции беше 12 (SD 
3.4 от 3 до 16). Пациентите бяха проследявани 
за срок от 2 години. Лекуването на пациенти-
Фиг. 2. Клиничен случай на 60-годишна пациентка с активна НВМ при влажна МДСВ, който се повлиява добре  
след терапията с Lucentis
60-годишна жена, активна CNV, изразен едемен синдром, без отлепване на 
РПЕ. Преди и след лечението с Lucentis – 7 инжекции
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те и при терапията с aflibercept се извършва-
ше по протокола ТАЕ.
Повечето пациенти имаха подобна карти-
на като на фиг. 4. Става въпрос за пациент на 
65 години, с единствено зрящо ЛО и активна 
неоваскуларна мембрана, с отлепване на РПЕ 
и субретинна хеморагия. Първоначално ЗО на 
лявото око е 0.1. Налице са две отлепвания на 
РПЕ, едното с по-голяма площ.
Фиг. 4. Пациент Д. К. преди започването на терапията с 
Eylea. Наблюдаваме изразено отлепване на РПЕ, активна 
неоваскуларна мембрана и събиране на течност  
в ретината
Още след първоначалната насищаща доза 
от 3 инжекции наблюдавахме подобряване на 
зрителната острота до 0.5, изчезване на ре-
тинния кръвоизлив и слягане на отлепването 
на РПЕ. Това е добре видимо от фиг. 5.
Средната зрителна острота първоначално 
беше 0.1 (SD 0.2). В повечето случаи наблюда-
вахме увеличаване на ЗО средно с около 6 ± 2 
букви в края на първата година от проследя-
ването и средно с 5.2 ± 1 букви в края на вто-
рата година.
Фиг. 5. Същият пациент след началната насищаща доза от 
3 инжекции Еylea. Наблюдава се пълна резорбция на субре-
тинния кръвоизлив, силно намаляване височината на от-
лепването на РПЕ и значително увеличение на ЗО ‒ 0.5
Фиг. 6. Статистическата обработка на данните показва 
по-добри резултати на зрителната острота при паци-
ентите, лекувани с Eylea, в сравнение с тези, лекувани с 
Lucentis
Статистиката показва, че повишаването 
на ЗО е налице при пациентите, лекувани и с 
двата препарата, но е по-голямо при пациен-
тите с Eylea.
Фиг. 3. Пациент с РАП II преди и след терапията с Lucentis. Налице е видимо намаляване на големината на лезията
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Налице беше също така силно намале-
ние на централната ретинна дебелина (CRT) 
спрямо изходното. От първоначална средна 
ретинна дебелина 400 ± 130 μm, на 6-ия месец 
от терапията тя беше 288 ± 74 μm. Средната 
ретинна дебелина на първата година беше ре-
дуцирана до 294 ± 75 μm, а в края на втората 
година беше 288 ± 70 μm.
Обсъждане
 Нашето изследване показва, че и двата 
препарата ‒ Lucentis и Eyelea, са ефективни 
при пациенти с МДСВ. Те макар и в различна 
степен подобряват ЗО и намаляват централ-
ната ретинна дебелина. При Eyelea това беше 
малко по-изразено ‒ с 2 реда повече и около 
150 μ редукция на дебелината. Това може да 
се обясни и с факта, че препаратът блокира не 
само растежните анти-VEGF, но и плацентар-
ния растежен фактор [2, 11]. Това, което пра-
веше впечатление, е въздействието на Eyelea 
върху отлепванията на РПЕ. Почти винаги 
иначе резистентни на терапията отлепвания 
на РПЕ намаляваха значително височината 
си и почти напълно слягаха. Средното нама-
ляване на височината на отлепването на РПЕ, 
измерено с ОСТ, е 0.56 mm3 (P = .001). Правеше 
впечатление, че намаляването на височината 
на отлепването е толкова по-изразено, колко-
то по-високо е то първоначално. Съществува-
ше правопропорционална зависимост между 
първоначалната височина на отлепването 
и ефекта от лечението. Вероятно това въз-
действие на медикамента при отлепване на 
РПЕ е свързано с директния му протективен 
ефект върху РПЕ клетки [9, 13]. 
Нашите изследвания показват, че при 
по-голямата част от пациентите, премина-
ли от предишен медикамент ‒ Lucentis или 
Avastin на Eylea, се наблюдава подобрение. 
Налице е намаляване на ретинната течност 
и на ретинната дебелина средно с 0.32 mm3 
(P = .01). В същото време се намалява коли-
чеството на субретинната течност средно с 
около 0.08 mm3 (P = .04). Подсушаването на 
макулата се наблюдаваше по-продължително 
време в рамките на 6 месеца след провежда-
нето на терапията.
Получените от нас резултати са в пълен 
синхрон със световните проучвания като The 
VEGF trap Eye: Investigation of efficacy and Safety 
in Wet AMD studies (VIEW1 and VIEW 2). Те са 
рандомизирани клинични проучвания, при 
които се сравнява ефикасността на aflibercept 
и ranibizumab в различни схеми на прилагане 
за период от една година [14, 18, 19]. Според 
техните данни средното подобрение на зри-
телната острота при пациентите, лекувани с 
Еylea, е между 7,6 и 7,9 букви в зависимост от 
прилаганите схеми [16, 20]. Подобряването на 
централната ретинна дебелина е съпостави-
мо с резултатите от приложението на други-
те анти-VEGF препарати, но с много по-малък 
брой инжекции.
Макар и двата препарата да са ефективни 
при лечението на влажните форми на МДСВ, 
можем да кажем, че е нужна индивидуална 
преценка при всеки един случай, за да може 
да се избере оптималният медикамент за кон-
кретния пациент.
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